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OBJECTIFS 


Expliquer les risques transfusionnels, les regies de prevention, 
les principes de tragabilite et d'hemovigilance. 

Prescrire une transfusion des derives du sang. 

Appliquer les mesures immediates en cas de transfusion 
mal toleree. 


REGLES GENERALES DE PRESCRIPTION 

[.'attribution des produits sanguins labiles (PSL) necessite des 
resultats d'immunohematologie erythrocytaire valides (ou des 
echantillons sanguins permettant de les realiser), et une ordon- 
nance dument remplie. 

Examens d'immunohematologie 

ERYTHROCYTAIRE (IHE) 

Des resultats d'examens specifiques pour chaque type de pro- 
duit sont indispensables a toute attribution securitaire, hors 
urgence vitale (tableau 1). 

Un delai minimal, necessaire a la realisation technique des 
principaux examens, est a prendre en compte : 

-■> une determination du groupage AB0-RH1 : 5 a 10 min ; 

-•> une determination du phenotype RH-KEL1 : 5 a 10 min ; 
la recherche d'agglutinines irregulieres (RAI) se fait en 2 etapes : 
le depistage (30 a 45 min), et I'identification (si depistage positif) 
[1 h 30 a plusieurs heures] ; 

I'epreuve directe de compatibilite au laboratoire : en fonction 
des RAI (RAI negative : 30 a 45 min ; RAI positive : 1 h 30 a 
plusieurs heures). 


rmsamn a comprendre 

> La therapeutique transfusionnelle comporte des risques 
lies, d'une part a I'oriqine humaine des produits sanguins 
et, d'autre part au polymorphisme des systemes de qroupes 
sanguins. Grace au dispositif d'hemovigilance, la nature 

et la quantification de ces risques est bien connue. 

> Le prescripteur de produits sanguins labiles doit evaluer 
le rapport benefice/risque pour son patient, donner 

une information pretransfusionnelle claire, loyale 
et appropriee et suivre des recommandations 
professionnelles precises et regulierement evaluees. 

> Les medicaments derives du sang (MDS) sont issus 

du fractionnement du plasma humain a partir de milliers 
de dons de sang. Compte tenu de cette caracteristique, 
et malgre les mesures de securisation virale prises 
tors de leur fabrication, le risque de transmission d'agents 
infectieux ne peut etre totalement exclu. 

> La prescription des MDS doit repondre au strict respect 
des indications. 

> I Is relevent, pour revaluation des risques lies 

a leur utilisation, du dispositif de pharmacovigilance, 
et font, comme les produits sanquins labiles, I'objet 
d'une information des patients et d'une tragabilite. 

> En France, la fabrication des MDS est sous le monopole 
du Laboratoire franqais du fractionnement 

et des biotechnologies (LFB), sous le controle de I'Afssaps. 
Certains sont aussi produits par recombinaison genetique, 
on les denomme alors medicaments recombinants. 
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EMU Resultats des examens 

d’immunohematologie eiythrocytaire 
necessaires a Fattribution des produits 
sanguins labiles (PSL) 


TYPE DE PSL 

EXAMENS NECESSAIRES POUR TRANSFUSER 

Concentre 

1 Groupage AB0-RH1 et phenotype RH-KEL1 

de globules rouges 

valides (2 determinations) 

1 Recherche d'agglutinines irregulieres (RAI) 
valide (validite 72 h, hors protocole 
transfusionnel preetabli) 

R Pour certains patients, et notamment 
en cas de RAI positive : epreuve directe 
de compatibilite (EDC) au laboratoire 
(validite 72 h) 

Concentre 

1 Groupage AB0-RH1 et phenotype RH-KEL1 

de plaquettes 

valides (2 determinations) 

R Pour certains patients, et notamment 
en cas d’inefficacite transfusionnelle : 
typage HLA A et B (voire HPA), recherche 
d’anticorps anti-HLA 


Plasma I Groupage AB0-RH1 et phenotype RH-KEL1 

therapeutique valides (2 determinations) 


Les echantillons necessaires a la realisation des examens 
d'immunohematologie erythrocytaire (en regie generate, 1 tube 
sec et 2 tubes sur anticoagulant) sont accompagnes d'une ordon- 
nance de demande d'examens comportant les renseignements 
suivants : 

identification du patient (nom de naissance, nom marital, pre- 
nom, date de naissance et sexe) ; 
identification de I'etablissement et du service ; 

■■■■■> identification et signature du prescripteur ; 

■■■■■> identification, qualite et signature du preleveur ; 

■■■■•> date et heure du prelevement ; 

■■■■•> analyses a effectuer ; 

■■■■•> nombre de tubes preleves ; 

■■■■•> renseignements cliniques et biologiques utiles ; 

■■■■■> preciser si une transfusion est envisagee (date et heure). 

Produits sanguins labiles 

Les differents produits sanguins labiles disponibles sont soit 
homologues (le PSL transfuse est issu du don de sang d'un volon- 
taire benevole et anonyme) soit autologues (le PSL transfuse est 
issu de son propre prelevement realise au prealable). 

La systematisation de la deleucocytation des PSL homologues 
est effective depuis le 1 er avril 1998 pour les produits cellulaires 
(concentres de globules rouges et de plaquettes) et depuis le 
15 avril 2001 pour le plasma therapeutique. Les differents types 
de produits homologues sont : 


■■■■•> les concentres de globules rouges (CGR) conserves au maxi- 
mum 42 jours entre + 2 °C et + 8 °C ; 

■■■■•> les concentres plaquettaires : soit issus d'un seul don par aphe- 
rese (concentres plaquettaires par apherese [CPA]), soit issus 
de melange de plusieurs dons standard (melange de concentres 
plaquettaires [MCP]) et conserves au maximum 5 jours entre 
+ 20 °C et + 24 °C ; 

■■■■■> le plasma therapeutique : soit viro-attenue (PVA), soit securise 
(PFC [plasma frais congele] sec.) conserve 1 an a - 25 °C sous 
forme congelee et a utiliser dans les 6 heures apres decon- 
gelation. 

Ces differents produits de base peuvent etre qualifies ou trans- 
formes en fonction des besoins des malades (tableau 2). 

Les PSL autologues ne sont deleucocytes qu'a la demande 
prealable du prescripteur (avant inclusion dans un protocole 
d'autotransfusion). Les principaux types de produits autologues 
sont les concentres de globules rouges et le plasma frais congele. 

Ordonnance de prescription 

Toute demande de produits sanguins labiles est une ordon- 
nance qui engage la responsabilite du medecin prescripteur. Elle 
comporte : 

I'identification du prescripteur (date de prescription, nom et 
signature) ; 

■■■■•> I'identification du receveur (nom de naissance, prenom, nom 
marital, date de naissance et sexe) ; 

■■•••> des renseignements systematiques : nom et adresse de I'eta- 
blissement et du service destinataire, date et heure prevues 
de la transfusion (niveau d'urgence), nature, qualifications), 
transformation(s) et quantite des PSL prescrits ; 

■■■■•> des renseignements specifiques ; pour les concentres plaquet- 
taires : resultat date de la derniere numeration plaquettaire, 
posologie souhaitee, poids du patient ; pour le plasma thera- 
peutique : indication reglementaire. 


INDICATIONS DES DIFFERENTS PSL 


La transfusion est une therapeutique de substitution per- 
mettant au patient de « passer un cap », plus ou moins long. A 
chaque fois, Revaluation du rapport benefice/risque doit etre 
renouvelee. La decision de transfuser doit toujours etre cir- 
constanciee, discutee et motivee. 

Transfusion de concentres 

DE GLOBULES ROUGES 

L'objectif essentiel de la transfusion de concentres de globules 
rouges est de retablir la capacite d'oxygenation tissulaire liee a 
un deficit en hemoglobine (anemie). 

La symptomatologie d'une anemie depend de son intensity, 
de la rapidite de son installation, de Page et de I’etat cardio- 
respiratoire du sujet. 

Les principaux signes cliniques d'intolerance de I'anemie sont 
la paleur cutanee et des muqueuses, I'asthenie (anemie chronique), 
la soif intense (anemie aigue), la polypnee avec tachycardie 
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d'effort puis de repos, les signes d’anoxie cerebrale : cephalees, 
vertiges, bourdonnement d'oreilles, « mouches » volantes..., voire 
le coma anemique (Hb < 3 g/dL chez un sujet sain). 

La mauvaise tolerance clinique de I'anemie justifie la decision 
transfusionnelle. 

Les seuils transfusionnels biologiques suivants, analyses au 
regard de la vitesse de saignement et de la tolerance clinique, 
participent a I'indication transfusionnelle : 

■•••■> Hb >10 g/dL = pas d'indication transfusionnelle ; 

■•••■> 7 g/dL < Hb s£ 10 g/dL = la presence de signes d’intolerance 

de I'anemie, ainsi que certaines circonstances chirurgicales et 

obstetricales, justifient la transfusion ; 

Hb 7 g/dL = transfusion necessaire. 

II est a noter que lorsque I'Hb est < 8 g/dL il existe un risque 
accru de saignement. 

« La quantite de CGR a transfuser est la quantite minimale 
pour faire disparaitre les signes observes de mauvaise tolerance 
et (ou) faire remonter la concentration d'Hb a un niveau accep- 
table. » (ANAES) 

Differentes formules existent permettant de calculer le nombre 
de CGR a transfuser, cependant en regie generale, on estime que 
1 CGR augmente I'Hb de 1 g/dL chez I'adulte, et que 4 mL de 
CGR/kg augmente I'Hb de 1 g/dL chez I'enfant. 

Toute transfusion de CGR est obligatoirement precedee d’un 
controle ultime de la compatibilite ABO entre produit et receveur, 
fait au lit du malade. 

L'administration de CGR se fait par voie intraveineuse stricte, 
sur une voie reservee exclusivement a cet usage, a I'aide d'un 
dispositif muni d’un filtre (200 pm). La vitesse de transfusion est, 
hors urgence vitale, de 10 a 15 mL/min. 

Le controle de I'efficacite transfusionnelle est clinique, avec 
disparition des signes de mauvaise tolerance de I'anemie, et 
biologique (taux d'hemoglobine a 24 heures) tenant compte de 
I'objectif a atteindre. 


Transfusion de concentres plaquettaires 

L'objectif essentiel de la transfusion de concentres plaquettaires 
(issus d'apherese ou de dons standard) est de retablir le processus 
de coagulation lie a un deficit de production en plaquettes (thrombo- 
penie centrale) ou, plus rarement, a une anomalie fonctionnelle 
des plaquettes (thrombopathie). 

Les seuils transfusionnels biologiques sont differents selon 
que I'on se trouve dans un contexte medical ou chirurgical. 

En situation chirurgicale preoperatoire : 

•••■■> numeration plaquettaire > 100 giga par litre (G/L) = pas d'in- 
dication transfusionnelle ; 

50 G/L ^ numeration plaquettaire ^100 G/L = la presence de facteur 
aggravant le rendement plaquettaire (saignement, infection, 
hypersplenisme, coagulation intravasculairedisseminee, certains 
traitements...) et certaines chirurgies (neurochirurgie et chirurgie 
ophtalmologigue ou ORL) justifient la transfusion ; 

-■> numeration plaquettaire < 50 G/L = transfusion necessaire. 

En situation medicale (notamment en oncohematologie) : 

-I numeration plaquettaire > 50 G/L = pas d'indication transfu- 
sionnelle ; 

-■> 10 G/L '£ numeration plaquettaire 50 G/L = la presence de 
facteur aggravant le rendement plaquettaire et tout acte invasif 
(pose de catheter veineux central, ponction lombaire, biopsie 
ganglionnaire...) justifient la transfusion ; 

•••■■> numeration plaquettaire < 10 G/L = transfusion necessaire. 

Une attitude preventive preconise la transfusion systematique 
lorsque le taux de plaquettes est < 10 G/L. Une attitude curative 
n'envisage la transfusion, quel que soit le taux de plaquettes, 
qu'en presence de signes hemorragiques. 

La quantite de plaquettes a transfuser correspond a 1 unite 
therapeutique (0,5 x 10 11 plaquettes) pour 7 kg de poids chez 
I'adulte, et 1 unite therapeutique (0,5 x 10 11 plaquettes) pour 5 kg 
de poids chez I'enfant. 


(HHB Indications des principales qualifications ou transformations des PSL 


CONCENTRE DE GLOBULES ROUGES (CGR) CONCENTRE PLAQUETTAIRE D'APHERESE ET CGR 


PHENOTYPE RH-KEL1 

COMPATIBILISE 

PHENOTYPE ETENDU 

IRRADIE 

CMV NEGATIF 

DEPLASM ATISE 

1 En regie generale, 

1 Patient immunise 

■ Allo-immunisation 

1 Immunodepression 

1 Femme enceinte 

1 Intolerance 

tout patient ayant 
une esperance 

(RAI positive 
et/ou antecedents 

complexe 

1 Transfusion in utero 

1 Nouveau-ne 

aux proteines 
plasmatiques 

de vie raisonnable 

ISinon, de fagon 
imperative : 

•femme en age 
de procreer, 
•polytransfuse iteratif, 
•patient immunise 
(RAI positive ou connue 
anterieurement positive) 

d'anticorps irreguliers) 


ou exsanguino- 
transfusion 

1 Transfusion massive 
du premature 

1 Greffe de cellules 
souches hemato- 
poietiques autologues 
et allogeniques 

ou foetus 

1 Greffe pulmonaire 

1 Allogreffe 
de cellules souches 
hematopoietiques 

1 Antecedent 
de purpura 
post-transfusionnel 


RAI : recherche d'agglutinines irregulieres. 
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Differentes formules existent permettant de calculer le nombre 
d'unites plaquettaires a transfuser. Cependant, en regie generate, 
on estime que 1 unite therapeutique pour 7 kg de poids augmente 
la numeration plaquettaire de 30 G/L chez I’adulte (pour le meme 
resultat, la posologie est doublee chez I'enfant). 

La compatibilite ABO entre produit et receveur, bien que pre- 
ferable pour un meilleur rendement plaquettaire, n'est pas 
indispensable sur le plan immunologique. 

L'administration de concentres plaquettaires se fait par voie 
intraveineuse stricte sur une voie reservee exclusivement a cet 
usage a I'aide d'un dispositif muni d'un filtre (200 pm). 

La vitesse de transfusion est, hors urgence vitale, delO a 15 mL/min. 

Le controle de I'efficacite transfusionnelle est Clinique, avec 
I'arret du saignement, et biologique, avec numeration plaquettaire 
a 24 h tenant compte de I'objectif a atteindre. 

Transfusion de plasma therapeutique 

L'objectif essentiel de la transfusion de plasma therapeutique 
(plasma viro-attenue ou plasma frais congele securise) est de 
compenser une anomalie profonde de I'hemostase au cours d'un 
choc hemorragique. 

Celle-ci est definie par un fibrinogene < 1 g/L, un taux de pro- 
thrombine (TP) < 40 % et un temps de cephaline active (TCA) > 
1,5 a 1,8 fois la valeur controle. 

Les principales indications sont definies reglementairement 
(arrete du 3 decembre 1991) : coagulopathies graves de consom- 
mation avec effondrement de tous les facteurs de coagulation, 
hemorragies aigues avec deficit global de facteurs de coagulation, 
et deficits complexes rares en facteurs de coagulation lorsque 
les fractions coagulantes specifiques ne sont pas disponibles. 

L'interet du plasma therapeutique est aussi demontre pour 
les echanges plasmatiques dans le purpura thrombotique thrombo- 
cytopenique et le syndrome hemolytique et uremique de I'adulte, 
ainsi que la maladie hemorragique du nouveau-ne. 

La quantite de plasma a transfuser correspond a 10 a 15 mL/kg 
chez I'adulte et I'enfant (posologie doublee voire triplee en cas 
d'echanges plasmatiques). 

La decongelation du plasma se fait a une temperature de 37 °C 
et necessite un delai de 20 minutes. 

L'administration de plasma therapeutique se fait par voie intra- 
veineuse stricte sur une voie reservee exclusivement a cet usage 
a I'aide d'un dispositif muni d'un filtre (170 pm). 

La vitesse de transfusion est, compte tenu des indications, 
rapide et de I'ordre de 20 a 40 mL/min. 

Le controle de I'efficacite transfusionnelle est Clinique, avec 
I'arret du saignement, et biologique avec une normalisation du 
TP et du TCA. 

Transfusion et urgence 

La therapeutique transfusionnelle est un processus complexe 
comprenant des etapes securitaires necessitant chacune un delai 
de realisation important (notamment les examens d'immuno- 
hematologie erythrocytaire). Dans certaines situations, ces delais 
sont incompatibles avec la survie du patient. Des lors, certains 
verrous securitaires disparaissent (tableau 3). 


COMPLICATIONS 
DE LA TRANSFUSION SANGUINE 


Deux types principaux de complications sont a distinguer : les 
complications dites intrinseques, liees a la presence d'un micro- 
organisme non detecte ou non detectable dans le produit (com- 
plications rares, voire exceptionnelles) et les complications dites 
extrinseques, liees soit a une mauvaise utilisation du produit, soit 
a un choix de produit non adapte (ou non adaptable) aux carac- 
teristiques du receveur (notamment immunologiques). Ce sont 
aujourd'hui les causes majeures de complications. 


HU Distribution de concentre 
de globules rouges (CGR) 
en urgence transfusionnelle 


NIVEAU D'URGENCE 

TRANSFUSIONNELLE 

DISTRIBUTION 

DE CGR 

Niveau 1 - Urgence relative 


Situation ou le delai d'obtention de PSL 

CGR: 

est le plus souvent de 2 ou 3 heures, 

ABO identiques 

ce qui permet la realisation de /ensemble 

ou compatibles 

des examens immunohematologiques : 
les PSL distributes seront ABO compatibles, 
au besoin compatibilises 
(selon le resultat de la RAI) 

(RAI ± EDC) 


Niveau 2 - Urgence vitale 


Situation ou le delai d'obtention de PSL 

CGR: 

doit etre inferieur a 30 minutes. 

ABO identiques 

Les CGR sont distribues dans la mesure 

ou compatibles 

du possible avec 2 determinations 
de groupages sanguins, eventuellement 
avant la connaissance des resultats de la RAI, 

(ni RAI ni EDC) 


Niveau 3 - Urgence vitale immediate 


Situation ou I'obtention des PSL 

CGR: 

doit etre sans delai. Les CGR peuvent 

soit 0 Rh negatif, 

eventuellement etre distribues 

KEL negatif 

avant la connaissance des resultats 

soit 0 Rh positif, 

des examens complementaires 

KEL negatif 


NB - Le controle ultime au lit du malade est obligatoire avant transfusion 
de CGR meme en cas d'urgence transfusionnelle. 


PSL : produits sanguins labiles ; 

RAI : recherche d'agglutinines irregulieres ; 
EDC : epreuve directe de compatibilite. 
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HB1I Quantification des principales 
complications intrinseques 

Estimation du risque bacterien 

1/200 000 PSL transfuses 

Estimation du risque viral residuel* 

I VHB: 1/400 000 dons 
I VIH : 1/2 250 000 dons 
I VHC : 1/6 650 000 dons 

* : apres introduction du depistage genomique viral 
intervenu le 1 er juillet 2001. 


Complications intrinseques 

La frequence de survenue des principales complications intrin- 
seques est maintenant bien quantifiee et regulierement mise a 
jour (tableau 4). 

1. Complication intrinseque immediate : 
risque bacterien 

Les accidents toxi-infectieux par contamination bacterienne 
sont rares mais redoutables (choc endotoxinique). 

La contamination des PSL (aussi bien homologues qu'auto- 
logues) peut provenir : 

-■> du donneur : du fait d'une bacteriemie asymptomatique non 
decelee ou de ['introduction de germes cutanes par defaut 
d'asepsie lors de la ponction veineuse ; 
de la preparation des produits : les transformations en circuit 
ouvert peuvent etre a I'origine de I'introduction de bacteries 
dans les PSL. 

Les germes les plus frequemment rencontres sont les bacteries 
a Gram negatif (dans 32 % des cas et a I'origine de 90 % des deces). 

Les produits les plus concernes sont les concentres de pla- 
quettes puisqu'ils se conservent jusqu'a 5 jours a temperature 
de + 20 °C a + 24 °C (favorisant la pullulation microbienne). 

L'expression Clinique peut se traduire par un simple syndrome 
f risson-hyperthermie ou, plus evocateur, des les premiers millilitres 
de transfusion, par un tableau a predominance digestive avec 
diarrhee profuse, douleurs abdominales, vomissements et parfois 
choc septique, le pronostic restant alors tres reserve. 

La conduite a tenir, outre I'arret de la transfusion et le maintien 
de la voie d'abord, consiste alors a traiter le choc en reanimation. 

Les investigations necessitent la realisation d'hemocultures 
(2 a une heure d'intervalle) et la mise en culture du (ou des) PSL 
suspectes ainsi que du (des) dispositif(s) a transfusion (application 
de la circulaire du 15 decembre 2003 relative aux incidents trans- 
fusionnels par contamination bacterienne (ITCB). 

2. Complications intrinseques retardees 

II s'agit essentiellement des contaminations virales par les 
virus des hepatites B (VHB) et C (VHC) ou du virus de I'immuno- 
deficience humaine (VIH). L'existence d'un tel risque residuel est 


liee aux limites de la selection medicale des donneurs et de la 
detection des maladies transmissibles lors de la qualification du 
don. La mise en evidence de telles complications se fait, en regie 
generale, lors du bilan post-transfusionnel a 3 mois institue depuis 
le 1 er octobre 1996. 

D'autres maladies depression retardee sont, elles aussi, 
potentiellement transmissibles par transfusion : maladies virales 
(parvovirus B19, cytomegalovirus, virus d'Epstein-Barr, human T 
lymphoma virus, virus du Nil occidental), maladies bacteriennes 
(syphilis, rickettsioses, brucellose, borreliose), maladies para- 
sitaires (paludisme, toxoplasmose, leishmaniose, trypanoso- 
miase). 

Certains virus comme le TTV ( transfusion transmitted virus ) ou 
le virus de I’hepatite G ont ete confirmes comme transmissibles 
par transfusion sans pathologie associee a ce jour. 

3. Complications intrinseques theoriques 

II s'agit essentiellement de la transmission potentielle des 
encephalopathies subaigues spongiformes transmissibles (ESST). 
Le risque theorique de transmission des ESST par les produits 
sanguins fait I'objet d'une veille sanitaire constante et la trans- 
mission par le sang des formes classiques d'ESST (maladie de 
Creutzfeldt-Jakob sporadique, familiale, iatrogene...) parait hau- 
tement improbable. Concernant le nouveau variant de la maladie 
de Creutzfeldt-Jakob, les caracteristiques propres de ce nouvel 
agent ne permettent pas d'ecarter une transmission potentielle 
par le sang et les medicaments derives. 

Complications extrinseques 

Ces complications doivent etre bien connues de tout medecin 
susceptible de prescrire la therapeutique transfusionnelle 
(tableau 5). Elles sont generalement liees a une prescription inap- 
propriee par meconnaissance des regies transfusionnelles. 

Le risque immunologique domine puisqu'il est globalement 
estime a 1/10 000 a 1/20 000 PSL transfuses ! 


irnrn'H Complications extrinseques 



RISQUE 

IMMUNOLOGIQUE 

RISQUE 

DE SURCHARGE 

Expression 

immediate 

1 accident hemolytique aigu 

1 accident allergique aigu 

1 autres : 

cedeme pulmonaire 
lesionnel aigu (TRALI) 

surcharge 

volemique 


Expression 1 hemolyse retardee 

hemochromatose 

retardee 1 allo-immunisation 


1 autres : 


PPT, GVH, immunodepression 


GVH : maladie du greffon contre I'hote ; 

PPT : purpura post-translusionnel ; 


TRALI : transfusion related lung injury. 
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1. Accident hemolytique aigu 

L'accident hemolytique est lie, le plus souvent, a la rencontre 

d'un antigene porte par la membrane du globule rouge (CGR 
transfuse) et de son anticorps specifique (present dans le plasma 
du receveur), plus rarement a la rencontre d'un anticorps pre- 
sent dans le plasma transfuse et de I’antigene present sur les 
globules rouges du receveur. La fixation d'un anticorps sur I'anti- 
gene correspondant entraine une hemolyse pour les globules 
rouges ou une thrombopenie aigue pour les plaquettes. 

Certains de ces anticorps peuvent etre naturels : c'est le cas 
du systeme ABO. La connaissance des regies de compatibilite 
permet d'eviter les conf lits. D'autres sont immuns : les plus frequents 
sont ceux des systemes Rhesus et Kell. Le respect des regies de 
compatibilite erythrocytaire dans ces systemes permet d'eviter 
I'apparition de ces anticorps. La RAI, quant a elle, permet de depister 
et d'identifier leur presence afin d'eviter un tel accident. 

L'intensite de I'expression Clinique est variable, allant de la simple 
reaction frissons-hyperthermie, a I’hemoglobinurie isolee, voire 
au veritable choc hemolytique avec collapsus cardiovasculaire par 
liberation de substances vaso-actives, coagulation intravascu- 
laire disseminee et evolution vers une insuffisance renale aigue. 

L'hemolyse se traduit biologiquement par une hemoglobinemie, 
et une hemoglobinurie lorsqu'elle est intravasculaire, une chute 
de I'haptoglobine et une augmentation de la bilirubine non conjug uee. 

L'origine immunologique de l'hemolyse est mise en evidence 
par la recherche d'une incompatibilite entre le statut immuno- 
hematologique du patient et du produit transfuse (groupe ABO- 
RH1, phenotype RH-KEL1, RAI, epreuve de compatibilite) et de I'an- 
ticorps responsable (test direct a I’antiglobuline et elution directe). 

2. Accident allergique aigu 

Les causes potentielles sont nombreuses et les expressions 
cliniques en decoulent. 

La presence de substances allergiques dans le plasma (plasma 
therapeutique ou concentre plaquettaire) ou residu de plasma (CGR) 
est frequemment a l'origine de reactions mineures cutanees 
(urticaire, erytheme localise, prurit, oedeme des paupieres...) avec 
ou sans frissons et (ou) febricule, resolutives spontanement ou 
sous antihistaminiques. 

Le choc anaphylactique est plus exceptionnel, lie a un conflit 
entre les anticorps anti-IgA d'un receveur deficitaire en IgA, et 
les IgA presentes dans le plasma du produit transfuse. Le tableau 
Clinique est plus severe avec, en debut de transfusion, une dysp- 
nee avec bronchospasme, hypotension puis collapsus. Le traite- 
ment est celui du choc. Le diagnostic etiologique repose sur la 
mise en evidence d’anticorps anti-IgA chez le receveur. C'est une 
veritable indication a titre preventif de PSL (CGR et concentre 
plaquettaire) deplasmatises. 

3. Autres accidents immediats 

/ L'cedeme pulmonaire lesionnel aigu (TRALI pour transfusion related 
acute lung injury ) : le mecanisme semble lie a la rencontre d'anti- 
corps anti-HLA ou antigranuleux presents dans le plasma du pro- 
duit transfuse et les antigenes correspondants chez le receveur. 
C'est un accident grave, non exceptionnel, se traduisant par une 


detresse respiratoire aigue 2 a 6 heures apres la transfusion, a 
type d'oedeme aigu du poumon sans signe de surcharge et a 
I'image radiologique evocatrice. 

/ L'accident de surcharge : I'augmentation brutale du volume sanguin 
est mal toleree par les insuffisants cardiaques ou respiratoires, 
les sujets ages et les enfants. L'hypervolemie est responsable de 
I'apparition d'un cedeme pulmonaire aigu de surcharge. 

4. Hemolyse retardee 

Le mecanisme immunologique est identique a l'accident hemo- 
lytique immediat. La traduction clinique peut prendre 2 aspects : 
■■■■•> une transfusion inefficace (absence de benefice biologique 
transf usionnel sans signes cliniques d'intolerance), qu'il s'agisse 
de concentres erythrocytaires ou plaquettaires (dans ce dernier 
cas, I’allo-immunisation anti-HLA est la principale cause d'inef- 
ficacite transfusionnelle) ; 

■■■■•> un ictere post-transfusionnel 3 a 7 jours apres une transfusion 
de CGR bien toleree. 

Le bilan d'investigation est identique a la forme aigue. 

5. Allo-immunisation 

Le non-respect des systemes antigeniques statistiquement 
les plus immunogenes lors d'une transfusion de CGR (systemes 
Rhesus et Kell) peut entraTner I'apparition d'allo-anticorps (delai 
de reponse plus ou moins rapide). L'allo-immunisation contre des 
antigenes moins immunogenes tels que les antigenes des systemes 
Kidd, Duffy ou MNS ( minor blood group system ) survient plus 
rarement. Elle n'est pas prevenue par I’utilisation des CGR pheno- 
types RH-KEL1. Ce phenomene peut aussi apparaitre dans le cadre 
de la grossesse ou d'une greffe (allo-immunisation en I'absence 
d'antecedent transfusionnel). 

La prevention de l'allo-immunisation aux consequences poten- 
tielles majeures (accident hemolytique) impose des regies strictes : 
■■■•■> transfusions systematiques de CGR phenotypes RH-KEL1 pour 
tout receveur polytransfuse iteratif et chez la femme en age 
de procreer ; 

■■■••> toute transfusion doit etre precedee d'une RAI ; 

■■■■■> toute transfusion, ou episode transfusionnel, devrait etre 
controlee par une RAI a distance (idealement 15 a 21 jours 
apres la derniere transfusion mais de maniere plus pragma- 
tique lors du bilan post-transfusionnel a 3 mois). 

6. Autres accidents retardes 

/ Le purpura post-transfusionnel : certains patients (generalement, 
antigene HPA la negatif) developpent par allo-immunisation (gros- 
sesse, greffe ou transfusion) des allo-anticorps anti-plaquettes 
(ici, anticorps anti-HPA la). En cas de transfusion, ces anticorps 
detruisent les plaquettes incompatibles (HPA la positif), mais 
aussi les plaquettes compatibles du receveur par fixation de com- 
plexes immuns. Cliniquement, un purpura du a une thrombopenie 
severe survient une semaine apres la transfusion. Le diagnostic 
biologique repose sur le groupage plaquettaire et la recherche 
d'alloanticorps anti-plaquettes. La transfusion plaquettaire, si elle 
est vitale, fait appel a des plaquettes de phenotype compatible 
(HPA la negatif). 
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/ La reaction du qreffon contre I'hote (GVH) : deux 
conditions sont necessaires au developpement 
de la GVH : la presence de lymphocytes T viables 
dans le composant sanguin injecte, et I’incapa- 
cite pour le receveur de rejeter immunologi- 
quement les cellules allogeniques injectees 
(prematures, patients porteurs d'un deficit 
immunitaire ou sous traitement immunosup- 
presseur, identite ou communaute antigenique 
HLA...). Le conflit immunologique prend pour 
cibles differents organes (peau, foie, intestin, 
tissu hematopoTetique). Cliniquement, chez un 
patient expose, 2 a 30 jours apres injection d'un 
PSL apparaissent des signes cutanes (erythro- 
dermie bulleuse), hepatiques (cholestase) et 
digestifs (douleurs abdominales, diarrhees...). 

Le traitement est curatif (chimiotherapie 
immunodepressive) mais avant tout preventif : 
tous les PSL pouvant contenir des lymphocytes 
viables (CGR et concentres plaquettaires) doivent 
etre irradies a une dose comprise entre 25 et 
45 grays (Gy). 

/ L'immunodepression : certaines etudes rappor- 
tent une immunodepression post-transfusionnelle 
a I'origine d'une augmentation des infections 
postoperatoiresetd'unerecidivede cancers coliques. 
/ L'hemochromatose : les transfusions repetees 
entraTnent une accumulation de ter dans cer- 
tains organes (au niveau du foie, du cceur et du 
pancreas) responsable d’une hemochromatose 
secondaire (1 L de sang transfuse apporte 
500 mg de ter). Chez les polytransfuses chro- 
niques (thalassemiques essentiellement) appa- 
raissent des complications a type d'insuffisance 
hepatique, d'insuffisance cardiaque et de dia- 
bete. La prevention consiste en un espacement 
des transfusions et I'utilisation reguliere des 
chelateurs du ter. 
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Objectifs sanitaires de l'hemovigilance. 


HEMOVIGILANCE 


La mise en evidence de nombreuses difficultes pour effectuer 
en 1992 la recherche des malades transfuses entre 1980 et 1985 
(proposition d'un test de depistage du VIH) a conduit les pouvoirs 
publics a mettre en place une reglementation specifique sous I'ap- 
pellation « hemovigilance » (decrets du 24 janvier 1994 et du 4 mars 
1999 relatifs aux regies d'hemovigilance, puis loi du 9 aout). 

« L'hemovigilance est definie comme I'ensemble des proce- 
dures de surveillance organisees depuis la collecte de sang et 
de ses composants jusqu'au suivi des receveurs, en vue de 
recueillir et d'evaluer les informations sur les effets inattendus 
ou indesirables resultant de I’utilisation therapeutique des pro- 
duits sanguins labiles et d'en prevenir I'apparition, ainsi que les 
informations sur les incidents graves ou inattendus survenus 


chez les donneurs.» L'hemovigilance comprend egalement le 
suivi epidemiologique des donneurs » L'objectif final de I'hemo- 
vigilance est de pouvoir realiser de fagon systematique et exhaus- 
tive des enquetes ascendantes et descendantes dans I'interet 
des patients transfuses, des donneurs de sang et done de la sante 
publique (v. figure). L'hemovigilance entre dans le cadre des 
regies permettant de garantir la securite transfusionnelle. 

Information et bilan biologique 

DU PATIENT 

L'information et le bilan biologique pre et post transfusionnel 
du patient constituent un moment fort de la therapeutique trans- 
fusionnelle. La charge de la preuve de l'information (pre- ou post- 
transfusionnelle) incombe desormais au medecin prescripteur 
et non plus au patient transfuse (arret de la Cour de cassation, 
1 re Civ. 25 fevrier 1997). 
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Enquete ascendante 


SYNTHES E CLINIQUE ET THERAPEUTIQUE - 
DE LA PLAINTE DU PATIENT A LA DECISION 
THERAPEUTIQUE - URGENCES 


Transfusion sanguine et produits derives du sang - Hemovigilance 


S Les informations pre-transfusionnelles apportees au patient 
portent sur la necessite de I'utilisation de la therapeutique 
transfusionnelle du fait de son etat Clinique et (ou) biologique 
et les examens immunohematologiques necessaires a cette 
transfusion, les eventuels effets inattendus et indesirables de 
cette therapeutique, leurs frequences et les moyens mis en 
ceuvre pour les limiter et la proposition d’un bilan virologique 
pretransfusionnel dans le cadre des recommandations de la 
circulaire du 1 er octobre 1996 (depistage des anticorps anti-VIH, 
anti-VHC et dosage des ALAT [alanine amino-transferase]). 
Certains y associent une information relative au VHB et proposent 
done a la personne qui va etre transfusee une recherche 
de I'antigene HBs. 

/ (.'information post-transfusionnelle est rendue obligatoire par 
le Code de la sante publique (art. R. 710-2-7-1) sous forme ecrite : 
« Au cours de son sejour hospitalier, le patient auquel a ete 
administre un produit sanguin labile en est informe par ecrit. ». 
Les informations post-transfusionnelles portent sur la date de 
la transfusion et de I'hospitalisation pendant laquelle elles ont 
ete realisees, ainsi que I'identification de I'etablissement et du 
service, la nature et la quantite du (ou des) produit(s) transfuse(s), 
I'interet d'un depistage post-transfusionnel a 3 mois dans le 
cadre des recommandations de la circulaire du 1 er octobre 1996 
(depistage des anticorps anti-VIH, anti-VHC, dosage des ALAT 
et recherche des anticorps irreguliers) [certains y associent la 
recherche de I'antigene HBs] et la mesure d'ajournement definitif 
du don du sang des receveurs de produits sanguins labiles. 

/ L'information a posteriori est sous la responsabilite de I'Afssaps 
qui peut etre amenee a proceder a des rappels de produits lors- 
qu'une information remet en question soit la securite et la qualite 
des produits, soit leur conformite par rapport aux normes etablies. 
Deux types de rappel existent : le rappel lie a un risque avere 
pour la sante des malades et le rappel de « precaution » qui 
concerne des risques theoriques, tels que celui de la maladie de 
Creutzfeldt-Jakob. Dans tous les cas, les medecins prescripteurs 
dont les patients ont regu un PSL faisant I'objet d’une mesure de 
rappel en sont systematiquement informes ainsi que de son motif 
par les etablissements de transfusion sanguine. Cette information 
est necessaire a la tragabilite des receveurs et a l'information 
individuelle des patients adaptee a chaque cas. 

Traqabilite 

La tragabilite est I'element de base indispensable a I'hemo- 
vigilance. Le principe en est simple : connaTtre a tout moment 
le devenir des PSL distribues (information partagee par les 
etablissements de sante et les etablissements de transfusion 
sanguine). 

Chaque medecin est responsable de sa prescription et des 
PSL qui sont delivres pour son patient. La connaissance du deve- 
nir des PSL qu'il a prescrits est sous son entiere responsabilite : 
il doit pouvoir faire la preuve des produits qu'il a transfuses ou 
non a son patient. 

Le document permettant de justifier du devenir des PSL s’ap- 
pelle la fiche de distribution nominative (FDN). Elle est delivree 
avec les PSL attribues au patient. C'est elle, dorenavant, qui est 


le support reglementaire de la tragabilite. Elle doit etre remplie 
immediatement apres la pose de la transfusion. En regie gene- 
rale, c'est I'infirmiere (IDE) qui effectue cette etape, sous la 
responsabilite directe du prescripteur. Un exemplaire dument 
complete est a conserver dans le dossier transfusionnel, partie 
integrante du dossier medical, un autre est a adresser, le plus 
rapidement possible, a I'etablissement de transfusion sanguine 
distributeur qui a une obligation d'archivage de ce document 
de 40 ans. 

Declaration des incidents 

TRANSFUSIONNELS 

« Tout medecin, pharmacien, chirurgien-dentiste, sage-femme, 
infirmiere ou infirmier qui a connaissance de I'administration d'un 
produit sanguin labile a un de ses patients et qui constate un 
effet inattendu ou indesirable du, ou susceptible d'etre du a ce 
produit, doit le signaler sans delai au correspondant d'hemovi- 
gilance de I'etablissement dans lequel a ete administre le produit » 
(article R. 666-12-24 du Code de la sante publique). 

La declaration concerne tout type d'incident transfusionnel, 
qu'il soit immediat (durant la transfusion) ou retarde (mise en 
evidence lors du bilan a 3 mois par exemple). 

Le document reglementaire de notification est la fiche d'in- 
cident transfusionnel (FIT) ; elle est remplie par le correspondant 
d'hemovigilance de I'etablissement de sante. 


MEDICAMENTS DERIVES 
DU SANG 


La loi n° 93-5 du 4 janvier1993 distingue les produits sanguins 
stables qu'elle soumet au regime du medicament contenu dans 
le livre V du Code de la sante publique, des produits sanguins 
labiles auxquels elle reserve un statut a part en qualite de produits 
du corps humain. 

Les produits sanguins stables sont desormais denommes 
medicaments derives du sang (MDS). Ils sont prepares indus- 
triellement par des etablissements pharmaceutiques soumis au 
controle de I'Afssaps. Soumis a une AMM (autorisation de mise 
sur le marche), ils sont distribues depuis le 1 er janvier 1995 par 
les pharmacies d'etablissements, le pharmacien hospitalier 
assurant leur achat, I'approvisionnement des services de soins, 
la dispensation, la tragabilite et la gestion. Les MDS relevent du 
dispositif de pharmacovigilance pour la notification de leurs 
effets indesirables. 

A signaler que le dossier d'enregistrement de ces specialites 
doit inclure une partie specifique visant a demontrer I'absence 
de contamination virale. 

Les medicaments derives du sang sont issus du plasma 
humain qui peut etre obtenu soit par centrifugation du sang total, 
soit par plasmapherese. Le fractionnement du plasma permet 
I'isolement et la purification de certaines proteines ayant un 
interet therapeutique majeur. En France, c'est le Laboratoire 
frangais du fractionnement et des biotechnologies (LFB) qui 
fabrique, a partir du plasma humain recolte sur le territoire 
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national (provenant des etablissements de transfusion sanguine), 
les medicaments derives du sang et les distribue. Le LFB a ete 
cree le 31 mai 1994, dans le cadre de la loi du 4 janvier 1993. II a 
en charge une mission de sante publique : assurer la couverture 
du besoin sanitaire en MDS. 

Les medicaments derives du sang comprennent les solutions 
d'albumine, les fractions coagulantes (fibrinogene, facteurs VII, 
VIII et IX, PPSB, concentre du complexe prothrombique partiel- 
lement active), les immunoglobulines (polyvalentes et speci- 
fiques), les fractions antiproteasiques (antithrombine III, proteine 
C, al-antitrypsine), les colies biologiques (concentre de protei- 
nes humaines coagulables par la thrombine, a usage local). 

Les medicaments recombinants sont disponibles depuis 
quelques annees. Leur utilisation chez les hemophiles a montre 
qu'ils ne sont pas exempts d'effets indesirables (immunogenicite 
notamment). II est ainsi essentiel que les prescripteurs aient a 
leur disposition des MDS d'origine plasmatique pour proposer a 
chaque patient le produit le plus adapte a sa situation Clinique. 

Securisation microbiologique 

Trois etapes essentielles concourent a cette securisation : la 
qualite du plasma recueilli, la maitrise des precedes de fabrication, 
d'elimination et d’inactivation virale, et la traqabilite specifique 
des medicaments derives du sang. 

/ La qualite du plasma recueilli releve des bonnes pratiques de 
prelevement des produits sanguins avec la selection medicale des 
donneurs et le depistage genomique viral. Mais, en outre, le LFB 
renouvelle les controles virologiques et realise une quarantaine 
de poches de plasma pendant 90 jours, ce qui permet le recueil 
et I'analyse des informations post-dons ou post-transfusionnelles 
transmises par les correspondants d’hemovigilance des EFS 
regionaux ou les autorites sanitaires. 

/ La maitrise des precedes de fabrication repose sur des metho- 
des de purification qui contribuent a I’elimination virale et (ou) 
I'inactivation virale (precipitation a I’ethanol, etape de chromato- 
graphie, etape d'absorption), auxquelles sont associees des methodes 
specifiques d'inactivation virale (traitement par la pepsine a pH 
acide, par solvant-detergent ou pasteurisation) ou d’elimination 
virale (nanofiltration developpee par le LFB qui permet d'eliminer 
I'ensemble des virus pathogenes connus, enveloppes ou non, 
ainsi que les prions). 

/ La traqabilite des medicaments derives du sang, mise en place 
suite au decret du 6 mai 1995, assure le lien entre le don, un lot 
donne de MDS, et le patient qui a beneficie de ce lot. 

Indications 

Les MDS sont indiques : 

> pour le traitement substitutif de maladies constitutionnelles 
ou acquises de I'hemostase (fractions coagulantes, certaines 
antiproteases) ; 

pour le traitement substitutif lors des deficits immunitaires 
primitifs ou secondaires, ou en traitement immunomodulateur 
d’etats dysimmunitaires (immmunoglobulines polyvalentes), 
ou en prevention d'un risque infectieux (immunoglobulines 
specifiques) ; 


pour le traitement de certains etats pathologiques (albumine) ; 
•••■■> pour assurer I’hemostase de parenchymes hemorragiques en 

chirurgie (colies biologiques). 

L'utilisation de certains medicaments derives du sang, notam- 
ment les fractions coagulantes et les antiproteases, relevent 
de cliniciens specialistes et necessitent un suivi biologique 
specifique. 

Complications 

Les effets indesirables les plus frequemment observes avec 
les MDS sont : cephalees, nausees, vomissements, frissons, 
reactions cutanees de type allergique, myalgies. 

Les causes de telles reactions sont habituellement liees a un 
debit initial trop rapide ou un non-respect de la mise a tempe- 
rature ambiante des produits. II est done necessaire de respecter 
la vitesse d'administration et de surveiller le patient pendant 
et apres la perfusion. II convient aussi de s'assurer au prealable 
qu’il n’existe aucune allergie connue a I'un des constituants de 
la preparation. 

Lors de la survenue de tels effets indesirables, la conduite a 
tenir est standardised : arret de la perfusion qui pourra etre 
reprise ulterieurement a un debit plus lent ; prescription d’un 
traitement preventif par antihistaminiques si ces incidents se 
repetent ; en cas de reaction importante (bronchospasme, acce- 
leration du rythme cardiaque, hypotension), arret immediat de 
I'administration et mise en place d'un traitement symptomatique ; 
declaration immediate de I’incident au correspondant local de 
pharmacovigilance (le pharmacien de I’etablissement) qui trans- 
mettra au centre regional de pharmacovigilance. 

Pharmacovigilance 

Tous les professionnels de sante publique habilites a prescrire, 
dispenser ou administrer un MDS, ont I’obligation de faire une 
declaration immediate s'ils constatent un effet indesirable, quelle 
que soit sa nature. Toute reaction, pendant ou apres la perfusion, 
devra etre signalee sur le bordereau de delivrance. 

La declaration est transmise au centre regional de pharmaco- 
vigilance si possible par I'intermediaire du correspondant local. 

Une information a priori des patients sur les risques averes 
ou theoriques des traitements doit etre systematiquement faite 
par le prescripteur avant I'administration des medicaments derives 
du sang. 

En cas de risque decouvert secondairement, I’information des 
prescripteurs est systematique. Deux types de mesures de rappel 
de produits peuvent intervenir apres leur distribution. Les plus 
frequentes sont prises par precaution (risque theorique), d'autres 
sont liees a un risque avere. En cas de risque theorique, il n’y a pas 
necessity d'informer systematiquement les patients a posteriori. 
En cas de risque avere, le rappel des produits et I’information a 
posteriori des patients doivent etre realises. 

Tout comme pour les produits sanguins labiles, I'obligation 
de signalement et I’information du patient et du prescripteur 
necessite une traqabilite fiable du donneur, des produits et des 
patients auxquels les medicaments derives du sang sont admi- 
nistres. ■ 
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SYNTHES E CLINIQUE ET THERAPEUTIQUE - 
DE LA PLAINTE DU PATIENT A LA DECISION 
THERAPEUTIQUE - URGENCES 


Transfusion sanguine et produits derives du sang - Hemovigilance 


a retenir 

> Les risques liees a I'utilisation des PSL et MDS doivent 
faire adapter la prescription transfusionnelle aux seuls 
besoins reels, cliniques et (ou) bioloqiques, du patient. 

> Les accidents transfusionnels les plus frequents 

et les plus qraves sont depression Clinique immediate 
(choc endotoxinique, choc hemolytique, choc 
anaphylactique, TRALI). I Is apparaissent des le debut 
de la transfusion : une surveillance Clinique 
durant les 15 premieres minutes est done indispensable. 

> II existe des obliqations reglementaires relatives 

a I'utilisation des PSL et des MDS : information du patient 
(MDS et PSL), bilan bioloqique (PSL), traqabilite 
(MDS et PSL), vigilance (hemovigilance pour PSL, 
pharmacovigilance pour MDS). 




I Recommandations de I'Afssaps 

(disponible sur le site : afssaps.sante.fr ) 

—Transfusion de globules rouges homologues : 
produits, indications, alternatives, aout 2002 

—Transfusion de plasma frais congele : 
produits, indications, aout 2002 

—Transfusion de plaguettes : produits, indications, juin 2003 
—Transfusion de granulocytes : produits, indications, juin 2003 

> Transfusion sanguine, une approche securitaire 

Lefrere JJ, Rouger Ph 
Paris : John Libbey, 2000 

\ Prescrire en toute securite les produits sanguins labiles 

Guide pratique et textes de reference 

Courbil R, Quaranta JF 

Paris : Heures de France, 1999 

I Medicaments derives du sang : evaluation therapeutique 

Dossier du Centre national d'information 

sur le medicament hospitalier, 1997, tome XVIII, 2-3 


DEJA PARUS DANS LA REVUE 


- Medecine transfusionnelle 

Monographie 

(Rev Prat 2001 ; 51 [12] : 1291-345) 

> Oui peut donner son sang ? 

Froget A 

(Rev Prat Med Gen 2001 ; 15 [548] : 1671-4) 

I Des derives d’hydrocarbones bientot dans nos veines ? 

Noye S 

(Rev Prat Med Gen 2001 ; 15 [543] : 1378-81) 


MINI TEST DE LECTURE 


A/VRAI ou FAUX? 

Parmi les accidents transfusionnels suivants, 
certains sont d'expression immediate : 

I Un oedeme pulmonaire lesionnel. 

! Une allo-immunisation rhesus. 

: ! Une surcharge volemique. 

3 Un choc toxi-infectieux. 


B/VRAI ou FAUX? 

L ' indication de la prescription de produits 
sanguins labiles s’impose devant des signes 
cliniques d'intolerance d'une anemie, tels : 

I Une paleur cutaneo-muqueuse. 

1 Une polypnee avec tachycardie de repos. 

Des vertiges. 

n Une soif intense. 


C/QCM 

Parmi les propositions suivantes concernant 
I'hemovigilance lesquelles sont justes ? 

L’hemovigilance englobe les regies de securite 
transfusionnelle. 

Elle comprend toutes les procedures 
de surveillance organisees depuis la collecte 
du sang et de ses composants jusqu’au suivi 
des receveurs. 

Elle permet de realiser des enquetes 
ascendantes (du receveur au donneur) 
et descendantes (du donneur au receveur). 

! Elle assure le recueil et revaluation 
des informations sur les effets inattendus 
ou indesirables resultant de I'utilisation 
therapeutique des produits sanguins labiles 
afin d'en prevenir I'apparition. 

Elle porte aussi sur la surveillance exercee 
sur les medicaments derives du sang. 
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